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Були досліджені морфологічні особливості різ-
них типів дендритних клітин стінки вінцевих артерій 
в умовах експериментального атеросклерозу. Тва-
ринам вводили нативні ліпопротеїни низької щіль-
ності людини. Дендритні клітини ідентифікували за 
допомогою поліклональних антитіл S-100 і монок-
лональних антитіл CD1α. Для визначення інтенсив-
ності експресії імуногістохімічних маркерів викорис-
товували напівкількісну шкалу від 0 до 3 балів. Гіс-
тологічне забарвлення стінки вінцевих артерій про-
водили гематоксиліном та еозином. Стінки інтакт-
них вінцевих артерій містили 1 та 2 тип дендритних 
клітин. В вінцевих артеріях уражених атеросклеро-
зом спостерігали 3 та 4 тип дендритних клітин. 
Вперше появу 3 типу дендритних клітин відзначали 
на 12-му тижні експерименту, що відповідало стадії 
ліпоїдозу. Поява 4 типу дендритних клітин припа-
дала на 18-й тиждень експерименту і співпадала зі 
стадією ліпосклерозу. По міру прогресування ате-
росклеротичного процесу дендритні клітини зазна-
вали змін в морфологічної структурі, топографії та 
рівнях експресії S-100 та CD1α. Кількісна динаміка 
дендритних клітин протягом експерименту мала 
лінійний характер, збільшуючись від 3,89±0,07 клі-
тин на 4-му тижні до 14,72±0,31 клітин на 18-му 
тижні. 

Ключові слова: атеросклероз, дендритні клі-
тини, вінцеві артерії, S-100, CD1α. 
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дендритних клітин із мікрооточенням у складі внут-
рішніх органів в умовах експериментального моде-
лювання патологічних станів», № державної реєст-
рації 0113U006627. 

Вступ. Атеросклероз представляє собою хро-
нічне прогресуюче захворювання артерій еластич-
ного та м’язово-еластичного типу, що поєднує в 
собі риси запального процесу та порушення обміну 
ліпідів [8]. В останнє десятиріччя науковці активно 
розвивають імунну теорію атерогенезу як логічне 

продовження запальної концепції, в якій ключову 
роль відводять дендритним клітинам (ДК), в зв’язку 
з їх унікальними можливостями не тільки розпізна-
вати, захоплювати та презентувати антигени, а й 
контролювати активацію та проліферацію інших 
імунокомпетентних клітин, серед яких: Т- і В- лім-
фоцити, моноцити, макрофаги та пінисті клітини 
[6, 8]. Передбачається, що в умовах, коли інтима 
судин позбавлена іннервації, ДК виступають коор-
динаторами між різними клітинами інтими та фор-
мують систему клітинної інтеграції [4].  

ДК, в залежності від ступеня зрілості, поділя-
ють на 3 субпопуляції: незрілі, дозріваючі та зрілі 
[10]. Основними функціями незрілих ДК є захоп-
лення та процесинг антигенів у місцях своєї  
первинної локалізації в периферичних тканинах, 
зокрема і в стінці артерій, тоді як зрілі клітини пот-
ребують міграції у вторинні лімфоїдні органи для 
передачі інформації ефекторним Т-лімфоцитам [6]. 
Функціональна активність різних типів ДК залежить 
від сигналів їх мікрооточення, які безпосередньо 
впливають на дозрівання, диференціювання та 
міграційну активність клітин [1, 3].  

Незважаючи на велику кількість досліджень, 
залишаються суперечливими і потребують уточ-
нення дані щодо морфологічних особливостей різ-
них субпопуляцій дендритних клітин та їх участь в 
розвитку атеросклеротичного процесу.  

Мета дослідження. Встановити морфологічні 
особливості дендритних клітин на різних етапах 
розвитку атеросклеротичного пошкодження стінки 
вінцевих артерій в експерименті. 

Матеріал і методи дослідження. Дослідження 
проведено на 120 білих безпородних щурах обох 
статей віком 8-10 тижнів та вагою 180–210 г. Твари-
ни були розподілені таким чином: І група – група 
контролю (n = 40) – тварини, які отримували непов-
ний ад’ювант Фрейнда у дозі 0,1 мл внутрішньошкір-
но, ІІ група – експериментальна група (n = 80) – тва-
рини, імунізовані нативними ліпопротеїнами низької 
щільності (ЛПНЩ) людини, розведеними неповним 
ад’ювантом Фрейнда з метою підсилення імунної 
відповіді. 
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Для відтворення атеросклеротичного пошкод-
ження стінки вінцевих артерій щурів застосовували 
відпрацьовану модель [2], згідно якої нативні 
ЛПНЩ людини (ProSpec, USA) вводили щурам вну-
трішньошкірно одноразово в дозі 200 мкг з дода-
ванням 0,1 мл неповного ад’юванта Фрейнда 
(Becton Dickinson, USA) незалежно від ваги. Ампу-
ла з нЛПНЩ, отриманими зі свіжої плазми людини, 
розкривалася в день імунізації. Тварини знаходи-
лися у звичайних умовах та раціоні віварію. 

Термін експерименту складав 18 тижнів. Тва-
рин виводили з експерименту щотижня, починаючи 
із 4-го тижня, шляхом передозування тіопентоло-
вим наркозом. При утримані тварин та проведені 
досліджень додержувались Закону України «Про 
захист тварин від жорстокого поводження»  
від 21.02.2006 року № 3447-IV та положень 
«Європейської конвенції про захист хребетних тва-
рин, які використовуються для дослідних та інших 
наукових цілей» (Страсбург, 18.03.1986 р.). 

Для подальшого гістологічного дослідження 
вінцеві артерії з прилеглим міокардом фіксували в 
10% розчині нейтрального забуференого формалі-
ну, зневоднювали в етилових спиртах зростаючої 
концентрації із подальшим виготовленням парафі-
нових блоків за допомогою ксилолу в якості промі-
жного середовища. Гістологічні зрізи виготовляли 
завтовшки 4 мкм за допомогою мікротому Microm 
HM 360 (Microm Laborgerate, Germany). Забарвлен-
ня депарафінізованих, регідратованих зрізів прово-
дили з використанням гематоксиліну та еозину.  

Імуногістохімічне дослідження проводилось 
згідно протоколів компанії DAKO (USA) – виробни-
ка первинних антитіл, які використовувались у на-
шому дослідженні. У зрізах завтовшки 4 мкм вико-
ристовували систему візуалізації LSAB Plus (USA). 
Для ідентифікації дендритних клітин застосовува-
лись поліклональні антитіла S-100 та моноклона-
льні CD1α (клон О10). Для оцінки інтенсивності 
імуногістохімічної мітки використовували напівкіль-
кісну шкалу від «–» до «+++». Враховувався  
ступінь експресії антигенних детермінант у полі 
зору: – (0 балів) – відсутність реакції, + (1 бал) – 
слабка реакція, ++ (2 бали) – помірна реакція, +++ 
(3 бали) – виражена реакція. 

Оцінку гістологічних зрізів виконували під світ-
ловим мікроскопом Ulab xy-b2t (China), оснащеним 
цифровою фотокамерою ToupCam UCMOS0-
3100KPA (China) з використанням програмного 
забезпечення ToupView 3.2. 

Статистичну обробку даних проводили за до-
помогою ліцензійної програми STATISTICA 6.1. 
Результати наведено як (М±m), де M – середнє 
значення показника, m – стандартна похибка. Дос-
товірними вважали результати при p˂0,05. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Імуногістохімічне дослідження стінки вінцевих ар-
терій щурів дозволило виділити 4 типи дендритних 
клітин, які мали характерні відмінності в морфоло-
гічній будові, топографії та рівнях експресії анти-
генних детермінант.  

Слід зазначити, що у всіх типах ДК реєструва-
лась помірна (++) або виражена (+++) інтенсивність 
накопичення протеїну S-100, тоді як рівень експре-
сії маркеру CD1α був різним. 1 тип ДК характеризу-
вався округлою формою, площею 8–10 мкм2, ексце-
нтрично розташованим ядром овальної форми, 
відсутністю відростків та експресії маркеру CD1α, 
що свідчило про їх функціональну незрілість [5]. 
Клітини 2 типу мали видовжену форму, площа клі-
тинного тіла сягала 12–15 мкм2, округле ядро за-
ймало центральну локалізацію та виявлявся низь-
кий (+) рівень експресії CD1α. Характерними особ-
ливостями 3 типу ДК була їх полігональна форма, 
поява 1–2 відростків та помірна (++) інтенсивність 
накопичення маркеру CD1α. До 4 типу відносились 
клітини неправильної форми, які мали площу тіла 
18–20 мкм2, більшу кількість відростків, порівняно з 
ДК 3 типу, а також виражений (+++) ступінь експре-
сії CD1α, що вказувало на їх дозрівання [7]. 

На 4-му тижні експерименту в стінці вінцевих 
артерій як середнього, так і дрібного калібру вияв-
лявся 1 та 2 тип ДК. Вони поодиноко локалізува-
лись в підендотеліальному шарі інтими в хаотично-
му порядку. Ця закономірність розташування про-
слідковувалась у тварин обох груп спостереження 
та пов’язана із необхідністю постійного сканування 
стінки вінцевих артерій на присутність потенційно 
небезпечних антигенів з метою підтримання судин-
ного гомеостазу [5]. Стінка вінцевих артерій серед-
нього та дрібного калібру ІІ групи тварин значно не 
відрізнялась за кількістю 1 типу ДК (2,12±0,03 та 
2,20±0,04 відповідно) від І групи (2,08±0,07). Вміст 
2 типу ДК в стінці артерій середнього калібру дос-
товірно відрізнявся від аналогічного показника стін-
ки судин дрібного калібру (1,77±0,04 та 1,36±0,02 
відповідно) в обох групах спостереження. 

Введення нативних ЛПНЩ людини щурам ви-
кликало на 6-му тижні експерименту зростання 
кількості 1 типу ДК в стінці вінцевих артерій дрібно-
го калібру до 3,43±0,08 клітин (р<0,05) на відміну 
від артерій середнього калібру, де їх вміст залиша-
вся на попередньому рівні. Також вони змінювали 
своє розташування і виявлялись в безпосередній 
близькості з ендотеліоцитами, мали поздовжню 
орієнтацію та іноді утворювали ланцюжки із кількох 
поруч розташованих клітин. Водночас, вміст та 
взаєморозташування 2 типу ДК в стінці досліджу-
ваних судин залишалися практично ідентичними з 
попереднім терміном спостереження. В І групі  
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тварин змін у кількості маркер-специфічних клітин 
в цей період не виявлено. 

8-й тиждень експерименту в ІІ групі тварин ха-
рактеризувався збільшенням у 1,5 рази кількості 
1 типу ДК (3,18±0,11) в артеріях середнього каліб-
ру, порівняно з попереднім етапом дослідження та 
групою І (2,10±0,05 та 2,14±0,04 відповідно, 
р<0,05), в той час, як їх вміст в артеріях дрібного 
калібру зберігався на попередньому високому рів-
ні. На даному терміні спостереження встановили 
закономірність локалізації 1 типу ДК під ендотелієм 
в тих ділянках, де відбувалась посилена адгезія 
моноцитів до його люмінальної поверхні. Антиген-
не навантаження тварин ІІ групи викликало зрос-
тання і кількості 2 типу ДК як в стінці вінцевих арте-
рій середнього, так і дрібного калібру (2,66±0,12 та 
2,04±0,07 відповідно, р<0,05). Їх топографія значно 
не відрізнялись від попереднього терміну дослі-
дження. В І групі тварин кількість та розташування 
ДК на даному етапі не змінювались. 

На 12-му тижні від початку експерименту в стін-
ці артерій середнього калібру ІІ групи тварин з’яв-
лявся 3 тип ДК. Їх кількість становила 3,26±0,05 
клітин та найбільша концентрація спостерігалась в 
ділянках ідентифікації макрофагів та пінистих клі-
тин. Також статистично вагомо зростала кількість 
1 типу ДК до 4,14±0,08 клітин, тобто в 1,3 та 2,4 
рази перевищувала аналогічний показник поперед-
нього терміну дослідження та тварин I групи відпо-
відно. Вони виявлялись у вигляді скупчень із 3-4 
клітин поруч із ендотеліоцитами, які зазнавали по-
шкоджень, та контактували з ними за допомогою 
своїх відростків. Одночасно спостерігалась тенден-
ція до зменшення на 8,7 % кількості 2 типу ДК, по-
рівняно з попереднім етапом експерименту, що на 
нашу думку, пов’язано, з їх переходом на більш 
високий рівень диференціювання.  

В стінці артерій дрібного калібру ІІ групи тварин 
також реєструвався 3 тип ДК, але їх кількість була 
у 1,4 рази нижчою (2,33±0,06, р<0,05), порівняно зі 
стінкою артерій середнього калібру. Вони дифузно 
розповсюджувались в підендотеліальному просто-
рі інтими і не утворювали контактів з іншими кліти-
нами. Спостерігалась зміна дендритними клітина-
ми 2 типу своєї повздовжньої орієнтації на перпен-
дикулярну по відношенню до вісі артерій. Розташо-
вувались вони поруч із ендотеліоцитами, які за 
рахунок випинання своїх ядер в просвіт судини 
набували вигляду частоколу. Слід зазначити, що 
стінка артерій І групи тварин у цей період не мала 
ознак зростання кількості ДК. 

На 16-му тижні експерименту в ІІ групі тварин 3 
тип ДК змінював свою типову локалізацію в піден-
дотеліальному шарі інтими і виявлявся поруч із 
внутрішньою еластичною мембраною, яка мала 
переривчастий контур, та в медії вінцевих артерій 
середнього калібру. Ймовірно, такі зміни стають 
можливими за рахунок продукції клітинами, залуче-

ними в патологічний процес, матриксних металоп-
ротеїназ, які розщеплюючи компоненти екстрацелю-
лярного матриксу полегшують міграцію ДК [9]. Поси-
лення міграційної активності відображалось в одно-
часному зростанні кількості 1 та 2 типу ДК 
(5,26±0,14 та 3,41±0,07 відповідно, р<0,05), в той 
час як вміст 3 типу ДК залишався на попередньому 
рівні. Водночас зміни кількісних показників ДК в стін-
ці артерій дрібного калібру носили менш виражений 
характер: кількість 1 та 2 типу ДК сягала 4,65±0,08 
та 2,74±0,15 клітин відповідно, р<0,05. В І групі тва-
рин на даному етапі дослідження не виявлено пору-
шень клітинного складу стінки вінцевих артерій.  

Характерною особливістю 18-го тижня експери-
менту була поява в стінці вінцевих артерій 4 типу 
ДК. Вони реєструвались як у внутрішній, так і серед-
ній оболонці досліджуваних судин, особливо поруч 
з лімфоцитами та макрофагами, контактуючи з ни-
ми та між собою за допомогою відростків. Їх кіль-
кість в артеріях середнього калібру становила 
2,79±0,05 клітин, в артеріях дрібного калібру – 
1,92±0,03 клітин (р<0,05). Спираючись на дані літе-
ратури, цей тип клітин з відповідною морфологіч-
ною будовою та вираженою (+++) експресією мар-
керів S-100 та CD1α, що свідчить про значне нако-
пичення антигенної інформації, відносився до більш 
зрілої популяції ДК, функція яких – здійснювати ан-
тигенпрезентацію [7]. Вміст інших типів ДК в стінці 
вінцевих артерій середнього та дрібного калібру у 
цей термін дослідження залишався на попередньо-
му рівні. Стінка артерій І групи тварин на 18-му тиж-
ні спостереження не зазнавала змін кількості ДК. 

Висновки  
1. В стінці інтактних вінцевих артерій виявлявся 1 

та 2 тип дендритних клітин, в той час, як в стінці 
уражених атеросклерозом артерій з’являвся 3 та 
4 тип ДК.  

2. Кількість дендритних клітин переважала в стінці 
вінцевих артерій середнього калібру, тоді як в 
артеріях дрібного калібру дендритних клітин дос-
товірно менша кількість.  

3. Вперше поява 3 типу ДК спостерігалась на 12-му 
тижні експерименту, що відповідало стадії ліпої-
дозу. Поява 4 типу ДК припадала на 18-й тиж-
день експерименту і співпадала зі стадією ліпос-
клерозу.  

4. По мірі прогресування атеросклеротичних 
ушкоджень дендритні клітини зазнавали змін в 
морфологічній будові, топографії та рівнях екс-
пресії S-100 та CD1α.  

5. Кількісна динаміка ДК протягом експерименту 
мала лінійний характер, збільшуючись від 
3,89±0,07 клітин на 4-му тижні до 14,72±0,31 клі-
тин на 18-му тижні. 
Перспективи подальших досліджень. Плану-

ється дослідити активність ММП-2 та ММП-9 в плаз-
мі крові та гомогенаті міокарда щурів з метою уточ-
нення їх впливу на міграційну активність дендрит-
них клітин.  
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УДК 616.13.002.2-004.6-092.9:616-097 
ИММУНОГИСТОХИМИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА СТЕНКИ ВЕНЕЧНЫХ АРТЕРИЙ  
ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ АТЕРОСКЛЕРОЗЕ 
Трясак Н. С. 
Резюме. Были исследованы морфологические особенности различных типов дендритных клеток 

стенки венечных артерий в условиях экспериментального атеросклероза. Животным вводили нативные 
липопротеины низкой плотности человека. Дендритные клетки (ДК) идентифицировали с помощью поли-
клональных антител S-100 и моноклональных антител CD1α. Для определения интенсивности экспрес-
сии иммуногистохимических маркеров использовали полуколичественную шкалу от 0 до 3 баллов. Гисто-
логическую окраску стенки венечных артерий проводили гематоксилином и эозином. Стенки интактных 
венечных артерий содержали 1 и 2 тип ДК. В венечных артериях пораженых атеросклерозом наблюдали 
3 и 4 тип ДК. Впервые появление 3 типа ДК отмечали на 12-й неделе эксперимента, что соответствовало 
стадии липоидоза. Появление 4 типа ДК отмечалось на 18-й неделе эксперимента и совпадало со стади-
ей липосклероза. По мере прогрессирования атеросклеротического процесса дендритные клетки претер-
певали измений в морфологической структуре, топографии и уровнях экспрессии S-100 та CD1α. Количе-
ственная динамика дендритных клеток в течение эксперимента имела линейный характер, увеличиваясь 
от 3,89±0,07 клеток на 4-й неделе до 14,72±0,31 клеток на 18-й неделе. 

Ключевые слова: атеросклероз, дендритные клетки, венечные артерии, S-100, CD1α. 
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Immunohistochemical Characteristics of the Wall of Coronary Arteries  
in Experimental Atherosclerosis 
Tryasak N. S. 
Abstract. Atherosclerosis is a chronic progressive disease of the arteries of the elastic and muscular-elastic 

type, which includes the features of the inflammatory process and lipid metabolism disorders. One of the major 
cells taking part in the development of the atherosclerotic process are dendritic cells, the main function of which 
is the recognition and presentation of antigens to T-lymphocytes. There are several subpopulations of dendritic 
cells, depending on the degree of maturity. 

The purpose of the study was to establish the morphological features of dendritic cells of the coronary arter-
ies wall at different stages of the experimental atherosclerosis. 

Material and methods. The research was conducted at 120 nonlinear rats of both sexes weighing 180–210 g 
on average. Animals were divided into 2 groups: I – control group (n = 40), who were administered by 0.1 ml of 
Freund’s incomplete adjuvant intracutaneously, and II – the experimental group (n = 80), that were immunized 
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human native low density lipoproteins (ProSpec, USA) at a dose of 200 μg intracutaneously with addition of  
0.1 ml of Freund’s incomplete adjuvant (Becton Dickinson, USA). Dendritic cells were detected by using poly-
clonal antibodies S-100 and monoclonal antibodies CD1α. A semiquantitative scale from 0 to 3 points was used 
to determine the intensity of expression of immunohistochemical markers. Histological examination of coronary 
arteries wall was perfomed by hemothoxylin and eosin.  

Results and discussion. It was found out that the dendritic cells of types 1 and 2 were identified in the wall of 
intact coronary arteries, while dendritic cells of types 3 and 4 were detected in the wall of coronary arteries with 
atherosclerotic damages. The number of dendritic cells in the wall of the coronary arteries of the medium caliber 
was greater than in the coronary arteries of small caliber. For the first time, the appearance of dendritic cells of 
type 3 was observed on the 12th week of the experiment, which corresponded to the stage of lipoidosis. The 
appearance of dendritic cells of type 4occurred on the 18th week of the experiment and associated with the 
stage of liposclerosis. 

Conclusion. Dendritic cells changed their own morphological structure, topography and levels of expression 
of immunohistochemical markers S-100 and CD1α at different stages of the atherosclerotic process. The quanti-
tative dynamics of the dendritic cells during the experiment was linear, increasing from 3.89±0.07 cells in the 4th 
week to 14.72±0.31 cells in the 18th week. 

Keywords: atherosclerosis, dendritic cells, coronary arteries, S-100, CD1α. 
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